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論 文 内 容 要 旨
牧草地 に放牧 した牛、羊などに発生す る低マグネシウム(Mg)血 症(グ ラステタニー)は 、神経症
状を示す反舞動物特有の代謝性放牧病であるが、本症は1929年 にSjollemaによって初めて報告




るという報告 もあるが、ほとんど変化しないという報告もあ り、左症 とCaの 血中濃度 との関係は明 ら
かではない。
本症の治療にはMg剤 の投与が極めて有効であることか ら、Mgの 欠乏が太症の直接的原因と考え ら
れるが、多 くの動物はMg摂 取量の不足に対 してよ く適応することが報告 されてお り、Mgが 何故欠乏
するのか、Mg欠 乏がどのようにしてテタニーに発展するのかについては不明な点が多い。
本論文 は、Mg摂 取量 とMg代 謝 に影響する飼料要因(と くにCa)お よび泌乳、年齢などの個体要
因との関連について詳細に検討を加え、低Mg血 症の発症機構の解明を試みた ものである。
1.冬 季 飼 料か ら早 春 の 牧 草 へ の 切 りかえ 給 与 時 の 無 機 質 のバ ラ ン ス
従来、低Mg血 症は春先の放牧直後に発生することか ら、羊および牛を用い、冬季飼料から春の青
刈牧草 に切 りかえ給与 したときの無機質バラソスの変化を調べた。
1、非泌乳羊の無機質のバラソス(第H章,第1節)
非泌乳成雌羊5頭 を用い、冬季飼料(乾 草,配 合 飼料,ふ す ま:7日 間)か ら春の青刈牧草(14
日間)へ 、ついで再び冬季飼料(7日 間)へ と切 りかえ給与したときのMg,Ca,・P,Na,K
の出納試験を行 った。
青刈牧草は、冬季飼料に比べ可溶無窒素物とKが 著し く多 く、Mg,Ca,P,Naは 著し く少
なかった。各無機質代謝の特徴 は、表1の 通 りであった(表1)。
2泌 乳羊の無機質のバランス(第H章,第2節)
若齢泌乳羊(2歳)4頭 を用い、冬季飼料(ヘ イキューブ,配 合飼料,ふ す ま:10日 間)か ら
春の青刈牧草(9日 間)へ 切りかえ給与 したときの無機質の出納と第一胃内性状、血漿上皮小体 ホ
ルモン(PTH)濃 度、血液酸一塩基平衡の変化を調べた。その成績は表1と2に 示 した(表1,
2)a
3.泌 乳牛の無機質のバランス(第 ■章,第3節)
泌乳牛2頭 を用い、冬季飼料(ヘ イキューブ,配 合飼料:6日 間)か ら青刈牧草+配 合飼料(11
日間)へ 、ついで青刈牧草(8日 間)へ と切 りかえ給与 したときの無機質の出納試験を行った。




験結果を通 じて、1)血 清Mg濃 度 はMg摂 取量の減少により直接影響を受けること、2)Mgの 血
中濃度 と尿中排泄量との間に指数函数関係が成立す る可能性があること、3)Mg代 謝はCa代 謝と
たえず密接 な関係があること、4)牧 草給与によるK摂 取量の著 しい増加お よび第一胃内NH3-N
濃畏の著明な上昇は、従来か ら指摘 されているMg吸 収の阻害効果を示 さなかったこと、などが明ら
かにされた。
皿.Mgお よ びCa代 謝 に お よ ほ す 年 齢 な らび に 泌 乳 の影 響
前章の成績にもとづ き、反舞動物の低Mg血 症に対 して、飼料、年齢、泌乳などの要因がどのよ う
な影響をもつか、 またMg代 謝とCa代 謝 との間にどのような関係があ るかをさらに明らかにす るた
め、牛および羊を用いて検討をすすめた。
1.乳牛にんける血清Mgお よびCa濃 度 と年齢の関係(第 皿章,第1節)
低Mg血 症多発地帯と言われている岩手県県北地方の1農 場において、 当歳から10歳 までの乳
牛21頭 を用い、6月 か ら12月 までの間に10回 の採血を行 い、血清MgとCa濃 度を測定 した。
その結果.低Mg血 症は、D飼 料のMg含 量 と関係する,2)飼 料の切 りかえ直後 に起 りやす
い.3)泌 乳動物に起 りやす く、その程度は非泌乳(非 搾乳)動 物 に比べ顕著である,4)老 齢動
物 に起りやすい、ことなどが明 らか となった(図1)。
2.非 泌乳羊の絶 食時におけるMgとCa代 謝(第 皿章,第2節)
3頭の非泌乳雌牛を用い、7日 間の絶食(水 は自由に摂取)を 行ったときのMgとCa代 謝の変
化を調べた。
絶 食時のMgとCaの 内因性 糞中排泄量は6日 目以降、それぞれ1.24㎎/k望体重/日 とa92
^π9/kg体重/日 でほぼ平衡 に達 した。 尿中MgとCa排 泄量は著減し、Mgは4日 目以降 ほぼ0と
なった。血清MgとCa濃 度は、絶食5日 目以降急に低下 したが、血清Mg濃 度 は、絶食7日 目で
3頭中2頭 でなお正常範囲内にあった。 しかし血清Ca濃 度は、3頭 中2頭 で顕著に低下 した(図
2)。 絶食期間を通じ、Mgの 血清濃度 と尿中排泄量の間に指数函数式が成立 し、MgとCaの 間
には尿中排泄および血清濃度 においてそれぞれ正の相関が認め られた。
これらの成績 から、低Mg血 症の原 因が単純 なMg摂 取:量の不足 に依 るので はな く、Mg代 謝調
節の アンバランスと関係す ることが示唆 された。
3.低Mg飼 料給 与羊のMgお よびCa代 謝 と年齢の関係(第 皿章,第3節)
低Mg状 態下でのMgとCa代 謝およびそれ らに対する年齢の影響を調べ るため、成雌牛 〔若齢
(2～5歳)群3頭 と老齢(7歳)群2頭 〕を用い、6段 階のMg給 与量 によわて出納試験を行っ
た。
Mgの 摂取量 の滅少に伴ない、糞 ・尿中排泄量は直線的に減少 したが、出納はMg摂 取量が 日量
10η窪/kg体:重以下では負の値 を示 し、血清Mg濃 度はほぼ直線的に低下した(表3)。Mgの 出
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納か ら、若齢群と老齢群のMgの 最少必要量は 日量11.78噂 と1450㎎/kg体 重、真の吸収
率は471%と398%、 内因性糞中Mg量 は 日量3.11㎎と3.46㎎/kg体重であった。Mg
の血清濃度 と尿中排泄量の閥には、両群 ともに有意の指数函数式が得 られた(図3)。 低Mg状
態下のMgの 体 内動員量は、両群とも日量約1.1㎎/kg体重で、年齢 による差は認め られなかっ
た。
MgとCaの 間では、両群 ともに尿中排泄量 と血清濃度に有意の正の相関が成立し、Ca摂 取
量に関係な く、低Mg血 症に低Ca血 症が伴ない、低Ca血 症の程度 も老齢群で顕著であった
(図4)。 一
これらの成績か ら、老齢群の血清Mg濃 度が若齢群のそれに比べ著しく低下 した原因は、老齢
動物のMgの 吸収および排泄調節機能の低下によることが示唆された。 また、Mgの 血清濃度 と
尿中排泄量 の間に有意の指数函数式が得 られたことは、Mg代 謝の調節機構の存在を暗示 した。
さらにMg代 謝 はCaの ホメオスタシスを調節するホルモン(PTHな ど)と 何 らかの関係 をも
つ ことが示唆 された。
4.低Mg,低Ca飼 料給与羊のMg,Ca,P代 謝 と泌乳の関係(第 皿章,第4節)
低Mg血 症の発症要因の1つ と考えられ る泌乳の影 響を調べるため、泌乳羊と非泌乳羊各2頭
ずつを用い、通常飼料および低Mg・ 低Ca飼 料を与え、両群のMg,Ca,Pの 代謝 と血漿P
TH濃 度を比較した。
泌乳羊は、非泌乳羊に比べたえずMgの 吸収率が低 く、尿中排泄率が高い上に、一定の乳中分
泌があるため、体内残留量は著明に少 な く、血清Mg濃 度も有意に低かった(図5,6)。
他方、泌乳羊 は、非泌乳羊に比べCaの 吸収率は高 く、内因性糞中Ca量 は多かった。 また泌
乳羊は、CaとPを 多量に乳中へ分泌し,体 内残留量は著し く少なか った。血清濃度 は』Caで著
変はなかったが、Piは 低かった。
泌乳羊のPTHIノペルは、一般 に非泌乳羊のそれより低 く、低Mg・ 低Ca飼 料期には1日 目
に一過的に上昇 した以外 は、ほとんど変化しなかったが、非泌乳羊のPTHレ ベルは2つ の上昇
ピークがみ られ た(図5)。
以上の成績から、泌乳動物では、泌乳に伴な うCa吸 収率の上昇に対するホルモン(PTHな
ど)の 抗高Ca作 用が、同時にMgの 利用性をも低下 させ、乳中Mg分 泌と相 まって低Mg血 症
を誘発 しやす くしていると考え られた。
皿.Mg代 謝 に お よ ほ すCaの 影 響
これ までの成績か ら、Mg代 謝 とCa代 謝はPTHな どを介して相互に影響しあってい る可能性
が示唆 された。それ故、Mg代 謝に対す るCaの 影響およびそれらとPTHと の関係を調べ るため
一連の実験を行 った。
1.非泌乳羊に対するCa給 与量 の多少がMg代 謝におよぼす影響(第IV章,第1節)
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Mg代 謝におよぼすCa摂 取量の影響を調べ るため、非泌乳羊3頭 を用い、Ca剤(CaCO3)
またはCa吸 収阻害剤(Na2C204)を 飼料 中に添 加給 与 し、Mg代 謝におよぼす影響を調
べた。
CaCO3の 給与によ り、Caの 体内残留量は増加し、血清濃度は有意に上昇した。他方、Mg
は、尿中排泄量が有意に増加 し、体内残留量は有意に減少した(表4)。 血清Mg濃 度は3頭 中
1頭で低下した。
Na2C204の給与 にょり、Caの 糞中排泄量の増加と体 内残留量の滅少があ り、血清Ca濃 度
はやや低下した。Mgは 体 内残留量 が減少 したが(表4)、 血清Mg濃 度には影響しなかった。
以上の成績は、Ca吸 収量の増加に伴なう血清Ca濃 度の上昇が、尿中Ca排 泄量の増加 とと
もに尿中Mg排 泄量を増加 させ ることを示 した。
2.非 泌乳羊に対す る乳酸カルシウムの静脈 内連続注入が血清無機質濃度 とその 尿中排泄におよぼ
す影響(第IV章,第2節)
Mg代 謝に対す るCaの 直接的効果をより明確にす るため、非泌乳羊4頭 を用い、乳酸カルシ
ウムを289脚(Ca量 として3.75㎎)/kg体重/時 間の割合で頸静脈内に8時 間連続注入し、
血中Ca濃 度の上昇がMgの 尿中排泄量ならびに血清濃度に与える影響を検討 した。
血清Ca濃 度の経時的な上昇 とともに、 尿中Ca排 泄量 も増加 し、Caの 血中濃度 と尿中排泄
量の間には終始正の相関があった。他方、 尿中Mg排 泄量は有意の増加を示 し、血清Mg濃 度は
有意に低下した(図7)。 尿中CaとMgの 排泄累積値 の間に正の相関が、血清CaとMgの 濃
度の間に負の相関があった。
以上の成績か ら、高Ca血 状態は、おそら くホルモソ作用を介 し、MgとNaの 排泄促進、P
とKの 排泄抑制などの効果 をもたらし、ひいては低Mg血 症をひきおこす要因になることが示唆
された。
3.泌乳羊の低Mg血 症におよぼす飼料 中Ca含 量の影響(第IV章,第3節)
泌乳に伴な うCa要 求量の増加とMgの 体内保有率の低下との関係および血 中Ca/Mg濃 度
比 とテタニー発現 との関係 を明らかにす るために、4頭 の泌乳牛を用い、低Mg飼 料により低Mg
血症をおこさせ る一方、Ca含 量の異なる飼料を与えてCa/Mg比 の不均衡をつ くり、低Mg
血症の程度ならびに心拍数 を指標としてCa摂 取量の影響を検討した。
その結果、Mg摂 取量が 日量約84㎎/kg体 重において、各動物 とも著しい低Mg血 症を呈 し
た。低Mg飼 料中のCa含 量の増加は、血清Mg濃 度の低下を著し くするとともに、血清Ca/
Mg濃 度比を上昇させ、テ タニ「症状(心拍数の増加,呼吸促迫,眼 球突出など)を 発現 させた。
4.非 泌乳羊に対する低Mg・ 低Ca飼 料か ら低Mg飼 料へ の切 りかえ給与がMg代 謝および血漿
PTH濃 度におよぼす影響(第IV章,第4節)
前節の実験でみられた低Mg血 症時の血中Ca/Mg濃 度比 の上昇 とテタニーの発現 との関係
をよ り明確にす るために、年齢の異なる非泌乳羊4頭 を低Mg・ 低Ca飼 料で10日 間飼育した
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のち、Caの みを添加給与 して血 中Ca/Mg濃 度比を変化 させ、テタニー症状の発現経過を観
察 した。その後、Mgを 添加給与 して低Mg血 症の回復状態をも観察 した。同時に血漿PTH濃
度を測定し、Mg代 謝 とPTHと の関係を調べた。
その結果、低Mg・ 低Ca飼 料 の給与により、血清Mgお よび血漿PTH濃 度は有意に低下 し
た(表5,図8)。
低Mg・ 低Ca状 態の羊にCaを 補給す ると、血清Mg濃 度はさらに低下 し、1頭 の高齢羊(
(8歳)は2日 目からテタニー症状を示 し、4日 目に血清Mg濃 度は0.29解/100認(血 清
Ca/Mg濃 度比24.7)とな り、5日 目以降は起立不能、採食および飲水不能 となって7日 目
に死亡 した(表5,'図8)。 この時の血漿PTH濃 度 は、4日 目まで著し く低下 したが、採食不
能 とともに急激に上昇し、死亡直前には約22ng/認 に達した。 他 の3頭 も同様の経過を示 し
たが、テタニー症状は軽微で、食欲:不振によってCa/Mgの アンバランスが改善され るととも
に、その症状 は消失 した(図8)。 これらの羊にMgを 補給すると、血清Mg濃 度は直 ちに正常
範囲に戻 り、血漿PTH濃 度は低下した。
上記の結果か ら、高齢の動物にテタニーが起 りやすい原因は、低Mg状 態下でのMgとCaのバ
ラソスの調節機能 の低下によるものと考え られた。
以上、反葛動物に多発する低Mg血 症の発症原 因は、単 にMg摂 取量のみによるのではな く、飼料
中の他の無機質成分、特にCaの 代謝 と関連す ること、更に この関連は泌乳および老齢などの生理的













































































































































若 齢 群 ト ●

















表2泌 乳羊の冬季飼料給与期 と青刈牧草給与期 におけるMg,・Ca,P,Na,Kの 出納
および血清濃度の比較
糞 中
摂 取 量 排 泄 量
みかけの 乳 中 尿 中













































































































1):3頭 の羊の平均を示 し、他 は4頭 の羊の平均値 を示す。
カッコ内の数字は、摂取量に対す るパ ーセンテージ(%)を 示す.
*******
































































排 泄 量 吸 収 量 排 泄 量
(㎎/kg体重/日)
Mg体内 血 清



























































































































































Mg摂 取量中には飲水 中Mg量 を含む。
a,b,c,d,e,f:同 一欄の異なった 肩文字 は有意差 を示す(Pく0.01)。
g,h:同一欄の異なった肩文字は有意差を示す(P<0.01)。
i,j:同一欄の異なった肩文字は有意差を示す(P<0.05)。






















2.896X***若 齢 群:Y =0 .005e(r=0.992}























































































































































































.一U冒OサU● 、 》.,膨U弓 ●1…UU・7・ ・
謡 醸510(日)薫 謡`
ゑ 晶 低M・飼糊 覇 贔 低・・飼糊
○:低Mg飼料1期,×:低Mg飼料n期 △:低Mg飼料皿期・□:低Mg飼料IV期
































体 内 血 清





































































Mgの 摂取量 中には飲水中Mg含 量 を含む。
陥1の 羊は低Mg・ 正常Ca飼 料期 の7日 目にテタニーで死亡した。
A-3:3頭 の羊の平均値
a,b,cま たはa',b',c':肱1またはA-3の 同一欄 における異なっ1ヒ肩文字は相互に有意の差
を示 す(Pく0.01)。
d,eお よびf,gま たはd',e':肱1またはA-3の 同一欄 における異なった肩文字は相互に有意
差を示 す(P<α05)。





















































































































































































































































il:ll一一 一 「＼ ～
一'「6(時 間〉
乳酸カルシウムの注入時 注入後
























































低Mg・ 正常Ca飼 料期 正常Mg。正常Ca飼 料 期
図8 非泌乳羊に対する低Mg・ 低Ca飼 料か ら低Mg・ 正常Ca飼 料および低Mg・ 正常Mg
飼料へ切 りかえ給与 したときの 血漿PTH濃 度 と血清Ca/Mg濃度比の変化
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Ga作用が,同 時にMgの利用性をも低下させることなどが.低Mg血 症を誘発 しやす くしていると
考えられた。
上述の実験から,MgとCa代 謝の関連の高いことが示唆されたので.炭酸カルシウムおよびCa
吸収阻害剤としての蔭酸ソーダの飼料への添加給与,または乳酸カルシウムの静脈内注入を行って,
Mgとのバランスを変化させた。高Ca血状態は,尿 中Mgの排泄増加をもたらし,低Mg血症の誘因
となることを知 り,更に低Mg血症に特有のテタニー症状の発現は,低Mg血状態下でのMgとCaバ
ランスの調節機能の低下に由来するものとの結果を得た。
以上,著者は種々の実験成果から,反すう動物に多発する低Mg血症は,単にMg摂 取量のみに原
因するのではなく,Oa代謝との関連が深いこと,老齢,泌乳などの生理的要因も関与することなど
を明らかにした。これらの成果は学術,実 際の両面の進展に貢献するところが大きい。よって審査員
一同 ,農学博士の学位を授与するに価すると判定した。
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